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This study aims to determine and compare the onset, duration 
and recovery period between the use of a combination of 
Acepromazine-Propofol-Ketamine and a combination of 
Midazolam-Propofol-Ketamine as an anesthetic drug in local 
dogs. Dogs are grouped into two treatment groups consisting 
of 3 local male dogs. Before the anesthetic agent was injected, 
each group was given premedication atropine sulfate at a dose 
of 0.02 mg / kg BW IM and 10 minutes later an induction of 
anesthesia was given. In treatment group 1, acepromazine (0.2 
mg / kg BB) IV was administered, propofol (4 mg / kg BB) IV, 
and ketamine (4 mg / kg BW) IV. Group II was given 
anesthesia midazolam (0.2 mg / kg BB) IV, propofol (4 mg / kg 
BW) IV, and ketamine (4 mg / kg BW) IV. Observation and 
measurement of the onset, duration and recovery period were 
carried out after the animal was induced with an anesthetic 
agent. The results of the study obtained the following data: KI 
group produced an average onset of 94 seconds, duration of 
30 minutes and recovery period of 30.33 minutes. KII produces 
an onset of 45.33 seconds, duration of 17.66 minutes and 
recovery time of 16 minutes. Based on the results of the study it 
can be concluded that the combination of midazolam-propofol-
ketamine has a faster onset, duration and recovery period 
compared to the combination of acepromasizine-propofol-







 duration of anesthesia 
recovery period 





 Dhiu et al. 2021 
 
Vol. 4  No. 1 
2 
PENDAHULUAN 
Anestesi merupakan salah satu 
syarat dilakukan tindakan pembedahan 
dalam penanganan kesehatan. Pemberian 
anestesi dimaksudkan untuk 
menghilangkan kesadaran dan rasa sakit 
serta mengurangi timbulnya konvulsi 
otot saat terjadinya relaksasi otot, dengan 
demikian tindakan operasi dapat 
dilakukan pada penderita dengan aman 
(Hilbery dkk., 1992 cit. Sardjana, 2003). 
Tindakan bedah dapat dilakukan dengan 
aman ditunjang dengan pemilihan agen 
anestesi yang ideal (Swarayana, 2015).  
Transquilizer dan agen anestesi 
diperlukan dokter hewan karena erat 
hubungannya dengan tindakan 
pembedahan dalam penanganan 
kesehatan anjing. Pemberian obat 
anestesi dimaksudkan untuk 
menghilangkan kesadaran dan rasa sakit 
serta mengurangi timbulnya konvulsi 
otot saat terjadinya relaksasi otot, dengan 
demikian tindakan operasi dapat 
dilakukan pada penderita dengan aman 
(Hilbery dkk., 1992 cit. Sardjana, 2003). 
Tindakan bedah dapat dilakukan dengan 
aman ditunjang dengan pemilihan agen 
anestesi yang ideal (Swarayana, 2015).  
Agen anestesi dapat diberikan 
secara tunggal maupun kombinasi, 
dengan mengkombinasikan beberapa 
agen anestesi maupun agen preanestesi 
(McKelvey dan Hollingshead, 2003). 
Penggunaan ketamin sebagai agen 
anestesi dapat menimbulkan efek yang 
membahayakan yaitu takikardia, 
hipersalivasi, meningkatkan ketegangan 
otot, nyeri pada tempat penyuntikan, dan 
apabila dosis yang diberikan berlebihan 
akan mengakibatkan waktu pemulihan 
yang lama dan membahayakan pasien. 
Kombinasi ketamin dengan agen anestesi 
lain diperlukan untuk mengatasi efek 
samping dari pemberian ketamin (Jones 
dkk., 1997 cit. Yudaniayanti, 2012). 
 Penggunaan agen kombinasi 
anestesi yang paling sering digunakan 
adalah kombinasi xylasin-ketamin 
hidroklorida. Pemberian kombinasi 
kedua obat ini pada anjing ras tertentu 
memiliki keragaman dosis yang 
kompleks dan apabila dosis yang 
diberikan berlebihan maka akan 
berakibat pada waktu pemulihan yang 
lama sehingga baik pemilik maupun 
dokter yang melakukan operasi akan 
merasa panik. Penggunaan kombinasi 
xylasin-ketamin hidroklorida juga 
memiliki efek lain yaitu penurunan yang 
nyata pada denyut jantung, output 
jantung, volume, stroke, efektifitas 
ventilasi alveolar, dan transpor oksigen 
(Steve dkk., 1986 cit. Dharmayudha 
dkk., 2012). 
Agen anestesi atau premedikasi 
yang dapat dikombinasikan dengan 
ketamin antara lain: propofol-ketamin, 
acepromasin-ketamin dan midazolam-
ketamin. Kombinasi propofol dengan 
agen anestesi lain seperti ketamin  
bertujuan untuk mengurangi pengaruh 
anestesi dan efek samping dari propofol 
(McKelvey dan Hollingshead 2003 cit. 
Sudisma, 2011). Ketamin dapat 
dikombinasikan dengan propofol untuk 
menurunkan dosis hipnotik propofol, 
mengurangi pengaruh depresi respirasi 
dan kardiovaskuler akibat pemberian 
propofol (Sudisma dkk., 2012). 
Kombinasi dari acepromasin-
acepromasin dapat menurunkan 
kontraksi otot jantung (Becker dan 
Begliner, 1982). 
Penambahan midazolam sebelum 
pemberian ketamin sebagai obat sedasi 
pada tindakan aspirasi sumsum tulang 
atau pemberian kemoterapi intratekal 
terbukti meningkatkan efektivitas sedasi 
dan mengurangi efek halusinasi 
(Andriastuti dkk., 2016). Midazolam 
mengurangi munculnya reaksi 
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peningkatan tekanan darah dan detak 
jantung yang disebebkan oleh ketamin 
pada manusia (Plumb, 2008). Midazolam 
juga biasa dikombinasikan dengan 
ketamin untuk mengurangi kekakuan 
otot (Welsh, 2009). Menurut Oematan 
(2017) pemberian kombinasi 
midazolam-propofol-ketamin pada 
kucing menghasilkan onset yang sangat 
cepat dengan durasi yang cukup lama.  
Hal penting yang perlu 
diperhatikan dalam penggunaan anestesi 
selain stadium dan status fisiologi adalah 
waktu induksi, durasi anestesi  dan 
waktu pemulihan pasien. Waktu induksi 
(induction time) adalah waktu yang 
diukur dari awal injeksi sampai awal 
terjadinya anestesi yang ditandai dengan 
hilangnya rasa sakit (dijepit pada telinga, 
ekor, dan interdigiti), hilangnya reflek 
(palpebral, pupil, dan pedal) dan bola 
mata menuju ventrocanthus. Durasi 
anestesi adalah waktu yang diukur dari 
awal terjadinya anetesi sampai hewan 
mulai sadar yang ditandai dengan ada 
tidaknya gerakan (ekor, kaki, telinga 
atau kepala), ada tidaknya respon rasa 
sakit (dijepit dengan pinset pada telinga, 
ekor, dan interdigiti), ada tidaknya suara 
dari hewan, serta ada tidaknya reflek 
(palpebral, pupil, dan pedal). Waktu 
pemulihan (recovery) adalah waktu yang 
diukur dari hewan mulai sadar sampai 
hewan bisa berdiri dengan keempat kaki 
(Sudisma dkk., 2012). 
Waktu induksi, durasi dan waktu 
pemulihan anjing yang diberi anestesi 
kombinasi acepromasin-propofol-
ketamin (APK) dan midazolam-
propofol-ketamin (MPK) belum pernah 
diteliti sebelumnya. Berdasarkan latar 
belakang di atas, peneliti ingin 
mengetahui “Perbandingan Onset, 
Durasi dan Masa Pemulihan dari 






Bahan yang digunakan adalah 6 
ekor anjing jantan, sarung tangan, 
masker, Atropin Sulfat 0,25 mg/ml, 
Acepromasin 10 mg/ml (PromAce®), 
Propofol 10 mg/ml (Proanes®), Ketamin 
50 mg/ml (KETAMIL®), Midazolam 5 
mg/ml  (Hameln®), vitamin (Nutri-plus-
gel), obat cacing (Drontal® dog) dan 
alkohol 70%. 
Alat penelitian 
Alat yang digunakan adalah spuit 
dissposible (One Med) 1ml dan 3ml, 
timbangan berat badan, thermometer 
digital, pen light, tabung koleksi darah, 
stopwatch, kapas, gunting dan kandang. 
Variabel yang Diukur 
I. Onset 
Waktu induksi (onset) adalah waktu 
yang diukur dari awal penyuntikan 
sampai awal terjadinya anestesia. Waktu 
induksi dipengaruhi oleh banyak faktor, 
termasuk kelarutan anestetikum dalam 
lemak. Faktor lain yang mempengaruhi 
adalah seperti kemudahan untuk 
berdifusi melalui jaringan ikat 
(Swarayana, 2015) 
. 
II. Durasi anestesi 
 
Durasi anestesi dalam waktu yang 
diukur dari mulai terjadinya anestesi 
sampai hewan mulai sadar (ada 
gerakan), ada respons rasa sakit, dan 
ada suara dari hewan, serta ada refleks 
(Swarayana, 2015).  
 
III. Masa pemulihan 
Masa pemulihan adalah waktu ketika 
hewan memiliki kemampuan merasakan 
nyeri bila saraf di sekitar jari kaki 
ditekan atau mengeluarkan suara sampai 
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hewan memiliki kemampuan untuk 
duduk sternal, berdiri atau jalan. Waktu 
pemulihan ini bergantung pada panjang 
anestesi, kondisi hewan, jenis hewan, 
jenis anestetikum yang diberikan, rute 
pemberiannya, dan suhu  tubuh hewan 
(McKelvey dan Hollingshead, 2003). 
Metode Penelitian 
 Tahapan I. Persiapan  
Penelitian ini menggunakan 6 ekor 
anjing jantan. Anjing diadaptasikan 
terlebih dahulu selama 14 hari, diberi 
makan 3x sehari dan minum secara ad 
libitum. Hewan juga diberikan obat 
cacing (Drontal® dog) dan vitamin 
(Nutri-plus-gel) yang di campurkan 
dalam pakan.. Anjing dipuasakan 
minimal 6 jam sebelum tindakan anestesi 
dilakukan agar kondisi usus dalam 
keadaan kosong sehingga ketika dalam 
kondisi teranestesi anjing tidak 
mengalami muntah.  
Tahapan II. Pelaksanaan  
Anjing dikelompokkan kedalam dua 
kelompok perlakuan yang terdiri dari 3 
ekor anjing jantan lokal. Sebelum agen 
anestesi diinjeksi terlebih dahulu 
dilakukan pembersihan pada area 
penyuntikan kemudian masing-masing 
kelompok diberi premedikasi atropin 
sulfat dengan  dosis 0,02 mg/kg BB 
secara IM dan 10 menit kemudian 
diberikan induksi anestesi. Pada 
kelompok perlakuan 1, dilakukan 
pemberian anestesi acepromasin (0,2 
mg/kg BB) IV, propofol (4 mg/kg BB) 
IV, dan ketamin (4 mg/kg BB) IV. 
Kelompok II dilakukan pemberian 
anestesi midazolam (0,2 mg/kg BB) IV, 
propofol (4 mg/kg BB) IV, dan ketamin 
(4 mg/kg BB) IV (Plumb, 2008). 
Pengamatan dan pengukuran onset, 
durasi dan masa pemulihan dilakukan 




     Pengambilan data dilakukan pada 
anjing yang dikategorikan berdasarkan 
umur yang sama yang diberikan 
perlakuan I dengan pemberian 
Acepromazine-propofol-ketamin pada 
kelompok I, dan dengan pemberian 
midazolam-propofol-ketamin pada 
kelompok II. Perhitungan dilakukan 
pada onset, durasi dan masa pemulihan 
pada setiap kelompok perlakuan.  
HASIL DAN PEMBAHASAN 
1. Onset 
Onset merupakan waktu yang diukur 
dari awal penyuntikan agen anestesi 
sampai hewan tidak menunjukan adanya 
refleks rasa sakit (Gorda dan Wardhita, 
2010). Hasil perhitungan waktu onset 
anestesi pada kedua kelompok perlakuan 
disajikan dalam Tabel 1. 
Tabel 1. Rerata dan standar deviasi (±SD) 
onset anestesi pada kelompok perlakuan 
kombinasi acepromasin-propofol-ketamin 









1 88 39 
2 108 54 




Hasil pengukuran onset pada 
kedua kelompok perlakuan yaitu KI dan 
KII menunjukan hasil yang berbeda 
dengan nilai onset KI pada hewan 
pertama selama 88 detik, hewan kedua 
108 detik, dan pada hewan ketiga 86 
detik dengan nilai rata-rata 94 detik dan 
standar deviasi sebesar 12,16 . Hewan 
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pertama pada KII memiliki nilai onset 39 
detik, hewan kedua 54 detik, dan hewan 
ketiga  43 detik dengan nilai rata-rata 45, 
33 detik dan standar deviasi sebesar 
7,76.  
Hasil pengukuran onset dari 
kedua kelompok perlakuan dianalisis 
menggunakan uji t (unpaired 
comparison t test) dengan tujuan 
mengetahui perbedaannya secara 
statistik. H0 dan H1 dipengaruhi oleh nilai 
taraf signifikan (p) untuk penelitian 
laboratorium 5% atau 0,05. H0 dapat 
diterima dan H1 ditolak apabila nilai 
p˃0,05 sebaliknya, H0 ditolak dan H1 
diterima apabila nilai p˂0,05. 
Berdasarkan hasil uji statistik t satu arah 
diperoleh nilai p = 0.004285 dengan 
signifikasi p˂0,05, diketahui nilai t 
hitung sebesar 5.8399 dengan df 4 pada 
tingkat signifikasi 5 % diperoleh t tabel 
sebesar 2,13185 karena p˂0,05 dan t 
hitung ˃ dari t tabel maka H1 diterima. 
Nilai onset dipengaruhi oleh rute 
pemberian anestesi, dosis pemberian 
anetesi, daya larut agen anestesi,dan 
kondisi fisiologis pasien. Hasil penelitian 
menunjukan bahwa kombinasi 
midazolam-propofol-ketamin memiliki 
nilai onset yang lebih cepat dari 
kombinasi acepromasin-propofol-
ketamin. Onset yang dihasilkan setelah 
injeksi midazolam dengan rute 
pemberian secara intravena mengasilkan 
onset yang sangat cepat dikarenakan 
midazolam termasuk zat lipofilik tinggi 
pada pH tubuh (Plumb, 2008). Onset 
yang dihasilkan dari penggunaan 
propofol secara tunggal tergantung dari 
dosis propofol yang digunakan. 
Penggunaan propofol dengan dosis 6 
mg/kg BB akan menghasilkan onset 
anestesi kurang dari 60 detik (Sudisma, 
2012). Penelitian kali ini menggunakan 
dosis 4 mg/kg BB dengan nilai onset 
kurang dari 120 detik, hal ini 
dikarenakan propofol tidak digunakan 
sebagai anestesi tunggal. Onset propofol 
yang cepat dikarenakan setelah induksi 
secara IV propofol dengan cepat 
menembus blood-brain barrier (Plumb, 
2008). 
Berdasarkan penelitian Fadhli 
dkk, (2016) menyatakan bahwa 
pemberian ketamin secara IV 
menyebabkan hilangnya kesadaran pada 
30-60 detik setelah penyuntikan dan 2-4 
menit setelah pemberian secara IM. 
Winarto (2009) menyatakan bahwa 
ketamin memiliki onset yang cepat, 
durasi yang singkat, dan daya larut tinggi 
dalam lemak. Ketamin memiliki daya 
larut dalam lemak yang tinggi 
menyebabkan perpindahan yang cepat 
dalam blood-brain barrier.  
2. Durasi Anestesi 
 Durasi anestesi adalah waktu yang 
diukur dari hewan mulai teranestesi 
sampai hewan sadar ditandai dengan 
adanya gerakan, munculnya respon rasa 
nyeri, suara, dan refleks (Sudisma, 
2012). Durasi anestesi diamati dari 
penyuntikan agen anestesi sampai 
hilangnya refleks (stadium operasi) 
(McKelvey dan Hollingshead, 2003). 
Hasil perhitungan nilai durasi dari kedua 
kelompok perlakuan disajikan pada 
Tabel 4. 
Berdasarkan hasil penelitian 
diperoleh nilai durasi pada kelompok 
perlakuan KI hewan pertama selama 19 
menit, hewan kedua 34 menit, dan pada 
hewan ketiga 37 menit dengan nilai 
rerata 30 ± 9,64 menit. Hewan pertama 
pada KII memiliki nilai durasi 12 menit, 
hewan kedua 13 menit, dan hewan ketiga 
28 menit dengan nilai rerata  17,66 ± 
8,96 menit. 
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Tabel 4. Perbandingan rerata dan standar 
deviasi (±SD) durasi anestesi pada kelompok  
perlakuan kombinasi acepromasin-propofol-
ketamin (K1) dan midazolam-propofol-
ketamin (K2). 














  Hasil pengukuran durasi dari kedua 
kelompok perlakuan dianalisis 
menggunakan uji t (unpaired 
comparison t test) dengan tujuan 
mengetahui perbedaannya secara 
statistik. Berdasarkan hasil uji statistik t 
satu arah diperoleh nilai p=0.001914 
dengan signifikasi p˂0,05, diketahui 
nilai t hitung sebesar 1,623 dengan df 4 
pada tingkat signifikasi 5 % diperoleh t 
tabel sebesar 2,13185 karena p˂0,05 dan 
t hitung ˂ t tabel maka H0 diterima. Hasil 
uji statistik menunjukkan bahwa tidak 
ada perbedaan durasi yang signifikan 
pada masing-masing kombinasi. 
Hasil penelitian ini sesuai dengan 
penelitian  Nain dkk., (2010) yang 
meneliti pada anak sapi dengan rerata 
durasi pada penggunaan midazolam 34 
menit dan rerata pada penggunaan 
acepromasin 74,16 menit. Penggunaan 
Acepromasin dengan kisaran dosis 0,01-
0,2 secara IV pada hewan kecil 
menghasilkan durasi yang panjang 
(Quandt, 2013). Menurut Kaban (2013) 
acepromasin dapat memperpanjang 
waktu durasi dikarenakan acepromasin 
bekerja dengan menghambat reseptor 
dopamin yang berfungsi untuk mengatur 
aktifitas otak termasuk pusat sedasi. 
Midazolam cepat diekskresikan dari 
dalam tubuh dan memiliki waktu paruh 
yang singkat sehingga menghasilkan 
durasi anestesi yang cepat (Lumb dan 
Jones, 2015). 
Propofol banyak digunakan untuk 
induksi dan pemeliharaan karena 
propofol cepat melewati blood-brain 
barrier dan cepat diredistribusi 
kejaringan peripheral sehingga memiliki 
onset cepat dan durasi pendek 
(Christopher dkk., 2013). Menurut 
Quandt (2013) penggunaan propofol 
dengan dosis 2-8 mg/kg BB 
menghasilkan rapid-acting dengan 
durasi mencapai 5-10 menit. Winarto 
(2010) menyatakan bahwa ketamin 
memiliki waktu durasi yang singkat. 
Penggunaan ketamin dengan dosis 1-2 
mg/kg BB secara IV menghasilkan onset 
yang cepat dan durasi yang singkat 
dibandingkan dengan penggunaannya 
secara IM.  
4.3. Masa Pemulihan 
Waktu pemulihan atau recovery time 
adalah waktu yang diukur pada saat 
hewan memiliki kemampuan merasakan 
nyeri bila saraf disekitar jari kaki ditekan 
atau mengeluarkan suara sampai hewan 
memiliki kemampuan untuk duduk 
sternal, berdiri atau jalan (McKelvey dan 
Hollingshead, 2003). Hasil perhitungan 
nilai waktu pemulihan dari kedua 
kelompok perlakuan disajikan pada 
Tabel 5.  
Berdasarkan hasil penelitian 
diperoleh waktu pemulihan pada 
perlakuan KI hewan pertama selama 19 
menit, hewan kedua 35 menit, dan pada 
hewan ketiga 37 menit dengan nilai 
rerata 30,33 ± 9,86 menit. Hewan 
pertama pada KII memiliki waktu 
pemulihan selama 12 menit, hewan 
kedua 13 menit, dan hewan ketiga  28 
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menit dengan nilai rerata 17,66 ± 8,96 
menit. 
Tabel 5. Perbandingan rerata dan standar 
deviasi (±SD) masa pemulihan pada 
kelompok perlakuan kombinasi 
acepromasin-propofol-ketamin (K1) dan 
midazolam-propofol-ketamin (K2). 
 
Kelompok Perlakuan Anestesi 
Hewan KI (menit) KII (menit) 
1 19 9 
2 35 23 




Hasil pengukuran waktu pemulihan 
dari kedua kelompok perlakuan 
dianalisis menggunakan uji t (unpaired 
comparison t test) dengan tujuan 
mengetahui perbedaannya secara 
statistik. Berdasarkan hasil uji statistik t 
satu arah diperoleh nilai p=0.1094 
dengan signifikasi p˂0,05, diketahui 
nilai t hitung sebesar 2.0522 dengan df 4 
pada tingkat signifikasi 5 % diperoleh t 
tabel sebesar 2,13185 karena p ˃ 0,05 
dan t hitung ˂t tabel maka H0 diterima. 
Hasil uji statistik menunjukkan bahwa 
tidak ada perbedaan waktu pemulihan 
yang signifikan pada masing-masing 
kombinasi. 
Lamanya waktu pemulihan 
disebabkan oleh beberapa faktor yaitu: 
kemampuan metabolisme agen anestesi, 
hypoventilasi, hypotensi dan depresi 
pada system saraf pusat (Bryant, 2010). 
Acepromasin lambat dieliminasi dari 
tubuh dan hasil metabolismenya dalam 
urin dapat ditemukan 96 jam setelah 
penggunaan (Plumb, 2008). Pasien 
dengan pemberian midazolam memiliki 
waktu pemulihan yang cepat 
dikarenakan midazolam dengan 
pemberian secara oral maupun parental 
memiliki tingkat penyerapan dan 
ekskresi yang cepat dari dalam tubuh 
dengan waktu paruh 2 jam (Kanto dan 
Allonen, 1983).  
Kombinasi midazolam-propofol 
pada manusia menghasilkan waktu 
pemulihan yang lebih cepat dan efek 
sedasi yang lebih baik. Penggunaan 
propofol umumnya memiliki masa 
pemulihan 8-10 menit (Dehkordi dkk., 
2010). Propofol menghasilkan pengaruh 
anestesi dengan mekanisme yang bekerja 
pada reseptor GABA dan sering 
digunakan sebagai induksi anestesi 
karena mempunyai onset yang singkat 
dan cepat diekskresikan dari dalam 
tubuh sehingga menghasilkan waktu 
pemulihan yang cepat (Stoelting, 1999). 
Penggunaan kombinasi midazolam 
dan ketamin dapat mengurangi aktivitas 
hewan pada saat pemulihan 
(Yudaniayanti dkk., 2012). Penggunaan 
kombinasi propofol dan ketamin 
menghasilkan waktu pemulihan yang 
cepat dan lembut, induksi lembut dan 
fungsi psikomotorik yang cepat kembali 
saat pemulihan dibandingkan dengan 
pemberian tanpa kombinasi (Sudisma, 
2011). 
SIMPULAN 
Hasil penelitian menunjukkan bahwa: 
1. Kombinasi midazolam-propofol-
ketamin memiliki onset yang lebih 
cepat dengan nilai rerata 45,33 
detik dibandingkan dengan 
kombinasi acepromasin-propofol-
ketamin yang memiliki rerata onset 
94 detik. 
2. Kombinasi acepromasin-propofol-
ketamin memiliki durasi anestesi 
yang lebih lama dengan nilai rerata 
30 menit dibandingkan dengan 
kombinasi midazolam-propofol-
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ketamin yang memiliki rerata 
durasi 17,66 menit. 
3. Kombinasi midazolam-propofol-
ketamin memiliki waktu 
pemulihan yang lebih cepat dengan 
nilai rerata 16 menit dibandingkan 
dengan kombinasi acepromasin-
propofol-ketamin yang memiliki 
rerata waktu pemulihan 30,33 
menit. 
Saran 
Peneliti mengharapkan melakukan 
penelitian lanjutan dengan kombinasi 
anestesi yang lebih bervariasi untuk 
mentukan onset yang cepat, durasi lebih 
lama dan masa pemulihan yang cepat 
pada hewan coba berbeda 
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